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RESUMEN 
Objetivos: evaluar los resultados obtenidos con el uso de la toxina botulínica A en la corrección del estrabismo paralítico e identificar los factores asociados que influyen sobre la respuesta terapéutica. 
Métodos: se realizó un estudio descriptivo en una serie de 93 casos con estrabismo paralítico, que recibieron tratamiento con toxina botulínica A. 
Resultados: se diagnosticaron 53 casos con estrabismo leve, 38 moderado y solo dos en estado grave. El tiempo de evolución y la gravedad clínica fueron los factores asociados que interfirieron con la respuesta terapéutica. 
Conclusiones: la toxina botulínica A es efectiva en la mayoría de los casos tratados. Los mejores resultados se obtienen en los casos con menor grado de desviación y con menor tiempo de evolución entre el inicio del estrabismo y la inyección del medicamento.
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ABSTRACT 

Objectives: to assess the results of the use of botulinum toxin A in correcting paralytic strabismus and to identify those associated factors that have an impact on the therapeutic response. 
Methods: a descriptive study of a series of 93 cases with paralytic strabismus which were treated with botulinum toxin A. 
Results: fifty three cases were diagnosed with mild, 38 with moderate and just two with severe strabismus. The time of progression and the clinical severity were related factors that influence the therapeutic response. 
Conclusions: botulinum toxin A is effective in most of cases. The best results are achieved in those people with lower deviation degree and less time of progression elapsed from the onset of strabismus to the administration of the injected medication.
Key words: paralytic strabismus, botulinum toxin A, clinical severity, time of progression.

 
  
INTRODUCCIÓN 
El estrabismo paralítico puede ocurrir por la afección de uno de los tres pares craneales que inervan los músculos extraoculares (III, IV o VI par), por daño del músculo o de la unión neuromuscular. La paresia es la pérdida parcial y la parálisis la pérdida total de la función del músculo.1-4
La parálisis adquirida del III par puede ser parcial si afecta a los músculos extraoculares, y total si participa además la musculatura intrínseca. La recuperación es a los seis meses en la mayoría de los casos; sin embargo, cuando está relacionada con afecciones intracraneales graves, solo el 48 % se recupera de forma parcial o total.1,2 Mark4 recomienda que se realice la resonancia magnética (RM) para detectar la presencia de aneurismas intracraneales. La causa más frecuente de la parálisis del IV par es el trauma craneal contuso, seguida por los tumores intracraneales. Si la afección es bilateral, el cuadro clínico se caracteriza por hipertropía derecha en la mirada hacia la izquierda y viceversa.1,2 Los pacientes con parálisis adquirida del VI par presentan esotropía. La afección bilateral se asocia a hipertensión endocraneana. La etiología vascular es la causa más frecuente en las series de casos publicadas, seguida por la tumoral, la inmunológica, la traumática y la idiopática o indeterminada.1-6
El estrabismo es una oftalmoplejía que ocurre en el curso de la orbitopatía tiroidea (OT), como consecuencia del engrosamiento y posterior fibrosis de los músculos extraoculares y después de la cirugía descompresiva orbitaria. Las formas de presentación habituales son la hipotropía y la esotropía.7-9 El objetivo fundamental es eliminar la diplopía. El tratamiento convencional se basa en la observación clínica y en las vitaminas del complejo B2. La oclusión alterna elimina la diplopía, en el período que esperan por la recuperación espontánea o el tratamiento quirúrgico, el cual  se realiza después de los 6 meses, si persiste la afección y el estado general del paciente lo permite.1-7
La toxina botulínica es producida por una bacteria anaeróbica Gram positiva, el Clostridium botulinum.8-13 En condiciones de laboratorio se obtiene un producto liofilizado, la toxina botulínica A (TBA). Su efecto paralizante controlado actúa selectivamente en las terminales nerviosas colinérgicas para bloquear la salida de la acetilcolina; así disminuye la actividad muscular por un período de 4 a 6 meses.10,12  En el año 1973, el oftalmólogo Alan Scout10 lo utilizó por primera vez para tratar la esotropía infantil. Actualmente se utiliza con éxito en el estrabismo paralítico7-15 y como apoyo a los procedimientos realizados para su corrección quirúrgica.16,17 Lee y otros5 no demostraron la utilidad de la TBA en pacientes con parálisis del VI par; sin embargo, Quah,6 Moguel-Ancheitas y otros14,15 obtuvieron buenos resultados en pacientes con estrabismo paralítico de diferentes etiologías, sobre todo en los de menor ángulo de desviación. Con el objetivo de contribuir a aclarar la polémica antes expuesta nos propusimos evaluar los resultados obtenidos con el uso de la TBA en la corrección del estrabismo paralítico e identificar cuáles son los factores asociados que influyen sobre los resultados terapéuticos.        
 
MÉTODOS
Se realizó un estudio observacional y prospectivo en una cohorte de 93 casos con estrabismo paralítico, quienes recibieron tratamiento con TBA. El universo estuvo constituido por los pacientes con estrabismo paralítico de diferentes etiologías, que cumplían los criterios de inclusión y exclusión. Se estudió una muestra de 93 casos que acudieron de forma consecutiva a la consulta de Neuroftalmología del Hospital "Hermanos Ameijeiras", remitidos por neurólogos, neurocirujanos y oftalmólogos, en el período de enero de 2012 a julio de 2014. Fueron incluidos los pacientes a partir de los 18 años con estrabismo paralítico que dieron su consentimiento para recibir la inyección del medicamento. Se excluyeron los pacientes con trastornos psiquiátricos o neurológicos que no pudieran cooperar con el procedimiento y los enfermos con procesos infecciosos o inflamatorios de la órbita y/o del segmento anterior.
VARIABLES EVALUADAS Y OPERACIONALIZACIÓN 
Edad: a partir de los 18 años. Para el análisis de los factores asociados, la muestra dividió en dos grupos: menores de 60 años y de 60 años o más, ya que en la casuística estudiada predominaron los adultos mayores.

Sexo: masculino o femenino, según el sexo biológico.
 
Tiempo de evolución en meses: período transcurrido desde la aparición de los síntomas y signos clínicos del estrabismo, hasta que el enfermo acudió a la consulta. 

Gravedad clínica del estrabismo: se utilizó la clasificación de Prieto Díaz,17 que los agrupa, según el grado de desviación en dioptrías prismáticas (DP), en: leve (10 a 15 DP), moderado (16 a 35) y grave (más de 35). Para evaluar la influencia de los factores asociados se analizaron todos los ojos afectados, divididos en dos grupos: leve y moderado-grave, ya que solo hubo dos casos con estrabismo grave.
 
Resultados del tratamiento del estrabismo paralítico con la TBA: satisfactorio en los casos con disminución del ángulo de desviación entre cero y 10 DP a los 30 días después de la inyección de TBA, y no satisfactorio en los casos sin respuesta terapéutica al medicamento y en los que el ángulo de desviación fue mayor de 10 DP. Los pacientes fueron evaluados en la consulta y se realizó el examen oftalmológico completo que incluyó la medida del grado de desviación de los ejes oculares en DP a través de la barra de prismas. La TBA, marca Xeomín, procedente de Alemania, se diluyó en 2 mL de solución salina estéril sin conservadores y se obtuvo una concentración de 5 U por cada 0,1 mL. Se realizó por inyección directa, en el vientre del músculo afectado en los casos con OT y en el antagonista del paralizado en el resto, a una dosis de 2,50 U en el leve, 5 en el moderado y 10 en el grave. Los pacientes se citaron a la semana, pero los resultados se evaluaron al mes del tratamiento.
 
 
RESULTADOS 

La tabla 1 muestra los valores promedio de edad, sexo y tiempo de evolución de la enfermedad en los 93 pacientes con estrabismo paralitico. Se diagnosticaron 53 casos con estrabismo leve, 38 moderado y solo dos graves. 
[bookmark: t1][image: http://scielo.sld.cu/img/revistas/oft/v28n2/t0103215.gif]
La tabla 2 muestra la disminución significativa de las DP de desviación después de la inyección de TBA en cada ojo tratado. En los pacientes con estrabismo paralíticos por daño del VI par se obtuvieron los mejores resultados con la TBA, seguidos por los casos con OT (tabla 3).
[bookmark: t2][image: http://scielo.sld.cu/img/revistas/oft/v28n2/t0203215.gif]
La tabla 4 muestra que no hubo asociación entre la edad y los resultados terapéuticos (P= 0,090).
[bookmark: t4][image: http://scielo.sld.cu/img/revistas/oft/v28n2/t0403215.gif]
 En la tabla 5 se observa que los pacientes con menor tiempo de evolución tuvieron mejores resultados terapéuticos (P= 0,002).
[bookmark: t5][image: http://scielo.sld.cu/img/revistas/oft/v28n2/t0503215.gif]
Los resultados fueron satisfactorios en la mayoría de los ojos con estrabismo leve (95,3 %). Se encontró una asociación muy significativa entre la gravedad del estrabismo y los resultados terapéuticos con la TBA (P=0,000), según se muestra en la tabla 6. Los pacientes con estrabismo paralítico moderado y grave tuvieron una mayor probabilidad (3,93), de tener resultados terapéuticos no favorables con respecto a los no pacientes con estrabismo leve (riesgo relativo: 3,93).
[bookmark: t6][image: http://scielo.sld.cu/img/revistas/oft/v28n2/t0603215.gif]
 
 DISCUSIÓN
En la presente casuística predominó el estrabismo paralítico leve, lo que coincide con otras series publicadas.2-6,8,9,14-19,24,25 Se obtuvieron resultados terapéuticos satisfactorios en la mayoría de los casos tratados con la TBA. La mayoría de los autores consultados2,3,8-17,19-25 reportan similares resultados y consideran que el medicamento es de gran utilidad en estos enfermos, quienes tienen otras afecciones sistémicas que limitan una intervención quirúrgica inmediata del estrabismo o no están compensados de dichas enfermedades, por lo que el uso de la TBA representa una opción terapéutica válida, que además mejora su calidad de vida.
El estrabismo paralítico por afección del VI par craneal, predomina en la mayoría de las series publicadas.1-6,17,19-21 Estos casos son los que más se benefician con la inyección de TBA en el músculo recto medial del mismo lado y del ojo adelfo. Lo antes planteado coincide con la presente casuística. En la década del 90, Lee y otros5 realizaron un estudio en pacientes con parálisis del VI par. En el primer grupo, 20 de 25 casos mejoraron con la TBA (86 %) y en el grupo control se obtuvieron similares resultados con el tratamiento convencional (80 %), por lo que no recomiendan la droga, pero coinciden con la mayoría de los autores1,2,6,8,9,19-24 en su utilidad para  prevenir y tratar el espasmo del recto medial ipsolateral.
Moguel-Ancheitas y otros14,15 han reportado buenos resultados terapéuticos con el uso de este medicamento en pacientes con estrabismo paralítico en el curso de enfermedades sistémicas, como la parálisis del III y VI par, y en los que padecen Miastenia gravis. Los resultados de la investigación coinciden con los autores antes mencionados. Los factores asociados que interfirieron con la respuesta terapéutica en la presente casuística, fueron el tiempo de evolución prolongado y la gravedad clínica del estrabismo (P=0,002), (P=0,000) y (riesgo relativo: 3,93) respectivamente.
Mauricio y Lozano23 plantean que la TBA solo es efectiva en los casos con estrabismo leve y con menos de un año de evolución de la afección. Quah y otros6 obtuvieron mejores resultados en los casos con estrabismo leve y con menor tiempo de evolución entre el inicio de la parálisis del VI par y la inyección del medicamento. Kikkawa y otros24 reportan mejores resultados en los pacientes tratados con TBA para la corrección del estrabismo leve en etapas tempranas de la miopatía tiroidea, con respecto a los que recibieron el medicamento en etapas avanzadas de la enfermedad (OT crónica o fibrótica).
En la actualidad se abre una nueva posibilidad terapéutica y es el uso combinado de la TBA con los procedimientos quirúrgicos para la corrección del estrabismo con el objetivo de mejorar los resultados obtenidos con métodos menos invasivos16,17,22 La toxina botulínica A es efectiva en la mayoría de los casos tratados. El tiempo de evolución prolongado y la mayor afectación clínica del estrabismo paralítico interfirieren con la respuesta terapéutica.
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Tabla 2. Resultados terapéuticos con la toxina botulinica A

Ojo tratado N Media DE P
DPOD o3 16,94 15,59 [ 0,000
DPOD o3 5.52 9,309

DPOL o3 13,76 10,54 [ 0,000
DPOL o3 5.35 9,36

DPOD : dioptrias prismiticas en el ojo derecho antes del tratamiento con
toxina botulinica A.

DPOD  dioptriss prismaticas en el ojo derecho después del tratamiento
con toxina botulinica A.

P01 : dioptrias prisméticas en el ojo izquierdo antes del tratamiento con
toxina botulinica A.

DPOL : dioptriss prismaticas en el ojo izquierdo despus del tratamiento

on toxina botulinica A.
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Tabla 4. Edad y resultados terapéuticos

Edad

Resultados
Menores de 60 [ Satisfactorios No Total
(%) satisfactorios (%)
(%)
42 (56) 14 (77.8) | 56 (60,2)
60 afios o mas | 33 (44,0) 4(222) | 37(39.8)
Total 75 (100) 18 (100) 93 (100)

P=0,090.
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Tabla 5. Tiempo de evolucion y resultados
terapéuticos

Resultado N Media Desviacion
estandar

No 18 27,39 19,71

satisfactorio

Satisfactorio | 75 14,93 14,00

P=0,002.
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Tabla 6. Gravedad clinica y resultados terapéuticos

Gravedad Resultados Total
No Satisfactorio (%)
satisfactorio (%)
(%)
Leve 25(71,4) | 143 (95,3) 168
(90,8)
Moderado | 10 (28,6) 7(47) 17 (9,2)
y grave
Total 35(100) | 150 (100) | 185 (100)
£=0,000,

Riesgo relativo: 3,93 (2,31-6,7)




image6.png




image7.gif




image1.gif
Tabla 1. Estrabismo paralitico y casuistica estudiada

Media DS Total
(%)
Edad 52,8 14,26
Evolucion 17,34 58
(meses)
Sexo |F Valor % 03
51 54,8 (100)
M 42 452





